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PENDAHULUAN 
 
A. Latar Belakang Masalah 
Penyakit infeksi masih merupakan masalah kesehatan, baik di negara sedang 
berkembang maupun negara maju dengan konsekuensi peningkatan beban infeksi 
berupa banyaknya pasien ambulator karena infeksi, proporsi hospitalisasi penyakit 
infeksi dan tingginya angka kematian pada penyakit infeksi. Perkembangan lebih 
lanjut dari infeksi adalah: SIRS (Sistemic Inflammatory Response Syndrome)/ 
Sepsis ataupun shock sepsis yang mempunyai angka kematian cukup tinggi yakni 
dapat mencapai 80% (Suharto, 2000).  
Sepsis merupakan respon inflamasi sistemik terhadap infeksi dan  
menyangkut banyak sistem di tubuh. Ketika organisme patogen menginvasi 
pejamu/host, tubuh mengeluarkan mekanisme pertahanan melalui imunitas, 
hormonal, metabolik, bioenergik, dan modifikasi sistem saraf otonom. Idealnya, 
kerjasama dari berbagai sistem di atas dapat mengeradikasi invasi organisme 
namun adakalanya berakhir dalam kondisi disfungsi organ multipel (multiple 
organ dysfunction / MOD) (Rudiger dan Singer, 2008). 
Sepsis adalah respon inflamasi tubuh terhadap infeksi dan merupakan 
kejadian yang umum dan serius pada pasien di unit perawatan intensif (ICU). 
Angka kejadian sepsis terakhir pada pasien dengan penyakit akut pada penelitian 
Sepsis Occurrence in Acutely ill Patients (SOAP), yang mengumpulkan data dari 
3.147 pasien dewasa ICU dari 198 ICU di 24 negara Eropa, melaporkan bahwa 
37% dari pasien yang dilibatkan dalam penelitian itu mengalami sepsis pada 
beberapa titik selama mereka dirawat di ICU, dan bahwa kematian ICU untuk 
pasien dengan  sepsis adalah  27% dibandingkan dengan 14% untuk pasien tanpa 
sepsis (p <0,001) (Vincent J., 2006). 
Angka mortalitas sepsis berkisar antara 25-80% diseluruh dunia, tergantung  
beberapa faktor seperti umur, jenis kelamin, ras, penyakit penyerta, terdapatnya 
trauma paru-paru akut atau sindrom distres respirasi akut atau gagal ginjal, jenis 
infeksinya apakah  nosokomial atau  polimikrobial, atau jamur sebagai agen 
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penyebabnya. Laporan lainnya mengemukakan angka kematian sepsis di 
Indonesia tinggi, yaitu 56,83% (Yogyakarta),  54,17% (Palembang), bahkan di 
Solo (2004) didapatkan 83,1% pasien sepsis meninggal. Pentingnya mengetahui 
epidemiologi sepsis ini mendorong kemajuan dalam ketepatan diagnosis, 
pemberian terapi, maupun bagaimana pencegahan sepsis sendiri (Hermawan dan 
Arifin, 2005). 
Paracetamol atau acetaminofen merupakan derivat para amino fenol. 
Paracetamol juga merupakan metabolit aktif fenasetin, sering disebut juga 
analgesik coal tar. Paracetamol merupakan obat lain pengganti aspirin yang 
efektif sebagai obat analgesik-antipiretik (Haydar, 2015). 
Paracetamol bekerja melalui 3 mekanisme: menghambat sintesis 
prostaglandin di sel, menghambat enzim siklooksigenase di pusat, dan bekerja di 
kemoreseptor nyeri di perifer (Summers, 2007). 
Clissold pada tahun 1986 telah meninjau sifat farmakologis paracetamol dan 
berpendapat bahwa paracetamol mempunyai efek analgesik dan antipiretik.. 
menurut Marshall et.al, 1987 serta Hanel and Lands, 1982 efek antipiretiknya 
dapat dijelaskan dengan kemampuan menghambat siklooksigenase di otak, yang 
tonus peroksidanya rendah (Stoelting et al, 2006). 
Paracetamol diabsorpsi dengan cepat dan hampir sempurna melalui saluran 
cerna. Absorpsi tergantung pada kecepatan pengosongan lambung, dan kadar 
puncak di dalam darah biasanya tercapai dalam waktu 30-60 menit. Waktu paruh 
dalam plasma antara 1-3 jam setelah dosis terapeutik. Pada jumlah toksik atau 
adanya penyakit hati, waktu paruhnya dapat meningkat dua kali lipat atau bahkan 
lebih (Gunawan dan Gan Sulistia, 2009).  
Menurut Hemmings 2013, memiliki penghambatan prostaglandin sentral 
yang setara dengan Aspirin. Paracetamol bekerja melalui 3 mekanisme: 
menghambat sintesis prostaglandin di sel, menghambat enzim siklooksigenase di 
pusat, dan bekerja di kemoreseptor nyeri di perifer. 
Obat anti inflamasi non-steroid (OAINS) bekerja dengan cara menghambat 
enzim siklo-oksigenase (COX), yaitu enzim yang mengkatalisa sintesa 
prostaglandin dari asam arakhidonat (Butterworth et al 2013, Stein et al 2005). 
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Sekarang dikenal ada tiga bentuk isoform dari enzim sikloosigenase, yaitu COX-
1, COX-2 dan COX-3. COX-3 merupakan bagian terpisah dari COX-1, dan 
merupakan satu-satunya enzim yang dihambat oleh Paracetamol. Akan tetapi 
masih terdapat kontroversi dari mekanisme penghambatan COX-3 pada manusia 
(Hemmings, 2013). 
Hambatan pada COX-1 akan menghambat prostaglandin yang bekerja untuk 
menjaga integritas mukosa gastrointestinal, fungsi platelet, dan fungsi ginjal. 
Hambatan pada COX-2 akan mempengaruhi prostaglandin yang berfungsi untuk 
mengontrol nyeri, demam, dan inflamasi. Jadi penurunan sintesa prostaglandin 
menghasilkan dua keadaan, yang positif berupa analgesia dan anti inflamasi, yang 
negatif yaitu ulkus lambung, penurunan perfusi ginjal dan perdarahan (Wilmana 
et al, 2009). 
Ketorolak adalah OAINS yang sering digunakan sebagai analgetik. Ketorolak 
termasuk dalam OAINS nonselektif (menghambat COX-1 dan COX-2) sehingga 
selain menghilangkan nyeri dan inflamasi, juga dapat menimbulkan efek samping 
berupa perdarahan gastrointestinal atau perdarahan pada luka operasi. Beberapa 
penelitian menyebutkan bahwa ketorolak memiliki kemampuan dalam 
memperpanjang waktu perdarahan dan menghambat agregasi trombosit. 
Mekanisme terjadinya perdarahan setelah pemberian OAINS terjadi melalui 
proses penghambatan sintesa prostaglandin yang berperan dalam produksi 
tromboxane (Bozzo et al, 2001). 
Peningkatan enzim troponin jantung diamati pada 31-80% pasien dengan 
Systemic Inflammatory Response Syndrome (SIRS), sepsis, atau syok septik 
(SIRS, sepsis, atau syok septik berhubungan dengan syok terkait peningkatan 
troponin (SRTE)). Peningkatan troponin dalam kondisi sepsis telah diajukan 
sebagai biomarker yang mendasari disfungsi miokardial. Kematian akibat sepsis 
telah dilaporkan memiliki tingkat kematian yang sama dengan akibat infark 
miokard dan disfungsi miokard telah diteliti menjadi komplikasi tersering sepsis. 
Troponin adalah komplek tiga protein regulator (troponin I - TnI, troponin C -  
TnC, troponin T - TnT). Troponin T - TnT berikatan dengan tropomiosin yang 
berada di antara rumpunan aktin, TnI berikatan dengan aktin di mana TnC 
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berikatan dengan kalsium. Troponin merupakan kesatuan mekanisme 
kontraktilitas otot skelet dan otot jantung. Ikatan kalsium pada TnC memicu 
perubahan konformal pada TnI dan beegitupula pada tropomyosin yang 
menampakkan tempat ikatan aktin dan mengarah ke interaksi actin dan myosin 
dan terjadi kontraksi otot. TnI dan TnT otot skelet dan otot jantung memiliki 
sekuens asam amino yang berbeda; yang sama tidak berlaku untuk TnC. TnI jauh 
lebih spesifik untuk mendeteksi segala kerusakan miosit jantung jika 
dibandingkan dengan TnT, dan kadar TnI tidak meningkat pada gagal ginjal. 
Neviere (2006) telah melaporkan melalui studi klinis dan eksperimental 
bahwa plasma tingkat troponin jantung meningkat pada sepsis dan dapat 
menunjukan disfungsi miokard dan hasil yang buruk. 
John J (2010) dalam jurnal pasien kritis menjelaskan bahwa Troponin I 
menjadi prediktor mortalitas pada pasien sepsis berat, akibat disfungsi miokard 
yang di perburuk oleh adanya sepsis tersebut. 
Nasir Hussain (2013) meneliti bahwa adanya peningkatan kadar troponin I 
pada pasien SIRS, Sepsis dan Syok septik. literatur jurnal tersebut menjelaskan 
bahwa respon inflamasi akibat sepsis menunjukan gangguan pada jantung, 
sehinnga jantung terdepresi yang akibatnya menjadi disfungsi miokard dan 
berakhir kematian. 
Berdasarkan  temuan  dari  beberapa  penelitian  diatas  maka  akan  
dilakukan penelitian perbandingan antara pengaruh pemberian paracetamol 20 
mg/kgBB intra vena dan ketorolak 0,5 mg/kgBB intravena terhadap kadar 
troponin I pada pasien sirs atau potensial sepsis. 
 
B. Rumusan Masalah 
Apakah ada perbedaan pengaruh pemberian paracetamol dan ketorolak 
terhadap kadar troponin I pada pasien SIRS atau potensial Sepsis? 
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C. Tujuan Penelitian 
Mengetahui adanya perbedaan pengaruh pemberian paracetamol intravena 
dan ketorolak intravena terhadap kadar troponin I pada pasien SIRS atau 
potensial Sepsis. 
 
D. Manfaat Hasil Penelitian 
1. Hasil penelitian ini diharapkan dapat menjadi tambahan referensi dalam 
upaya menerangkan perbedaan pengaruh pemberian paracetamol 20 
mg/kgBB intravena dan ketorolak 0,5 mg/kgBB intravena terhadap kadar 
troponin I pada pasien SIRS atau potensial Sepsis.  
2. Temuan pada penelitian ini dapat dijadikan sebagai dasar pemilihan obat 
paracetamol intravena atau ketorolak yang secara efektif menurunkan 
kadar Troponin I pada pasien SIRS atau potensial Sepsis. 
3. Penelitian ini dapat menjadi landasan untuk penelitian lebih lanjut.  
 
